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(57) Abstract: The dispenser arrangement comprises a substrate (100). The substrate (100) has an upper and lower surface. The 
dispenser arrangement also comprises a dispenser device ( 103) for receiving a solution to be dispensed (104). The dispenser device 
( 103) is arranged at a distance above the upper surface of the substrate (100) in such a way that the solution to be dispensed (104) 
can be dispensed above a given area (101) of the upper surface of the substrate (100). The substrate is electrically contacted in such 
a way that an electric potential can be generated between the given area and the dispenser device. The electric potential generated 
between the given area and the dispenser device makes it possible to control the direction in which the solution is dispensed towards 
said given area. 
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(57) Zusammenfassung: Eine Dispensier-Anordnung weist ein Substrat (100) auf. Das Substrat (100) weist eine obere Oberflache 
und eine uniere Oberflache auf. Weiterhin weist die Dispensier-Anordnung eine Dispensiervorrichtung (103) zur Aufnahme einer 
zu dispensierenden Losung (104) auf. Die Dispensiervorrichtung (103) ist in einem Abstand oberhalb der oberen Oberflache des 
Substrals (100) angeordnet derart, dass die zu dispensierende Losung (104) oberhalb eines vorgegebenen Bereichs (101) der oberen 
Oberfliiche dcs Substrats (100) dispensiert werden kann. Hierbei ist das Substrat elektrisch kontaktiert derart, dass zwischen dem 
vorgegebenen Bereich und der Dispensiervorrichtung ein elektrisches Potential erzeugt werden kann. Das zwischen dem vorgege- 
benen Bereich und der Dispensiervorrichtung erzeugte elektrische Potential ermoglicht, dass die Richtung des Dispensierens der zu 
dispensierenden Losung zum vorgegebenen Bereich hin gesteuert werden kann. 
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Be s chr e ibung 

Biosensorchip-Dispensier-Anordnung und Verfahren zum 
Dispensieren einer zu dispensierenden Losung unter Verwendung 
5 der Dispensier-Anordnung auf einem Biosensorchip 

Die Erfindung betrifft eine Biosensorchip-Dispensier-Anordnung 
und ein Verfahren zum Dispensieren einer zu dispensierenden 
Losung unter Verwendung der Dispensier-Anordnung auf einem 
10 Biosensorchip 

Auf Substrate miniaturisierte Bio -/Chemo -Arrays dienen dem 
Nachweis bestimmter Molekule in zu untersuchenden Losungen. 
Die Sensoren sind in grofier Zahl auf einem Halbleitersubstrat , 

15 z.B. einem Siliziumchip, der bestimmte elektronische 

Funktionen bereitstellt , realisierbar oder auch auf einem 
Substrat aus Glas, Plastik, oder einem anderen 
Substratmaterial . Der hohe Parallelisierungsgrad ermoglicht 
die zeitgleiche parallele Durchfuhrung einer Reihe 

20 verschiedener Unter suchungen, so z.B. Untersuchungen auf das 
Vorhandensein verschiedener Substanzen (d.h. zu erfassender 
Molekule) in einer gegebenen, zu untersuchenden Flussigkeit. 
Durch diese Eigenschaft ergeben sich f ur - derartige Sensor- 
Array-Chips mit entsprechendem Auswertesystem vielfaltige 

25 Anwendungen beispielsweise in der medizinischen Diagnostik, in 
der Pharmaindustrie zum Beispiel fur Hochdurchsatz- 
Musterungsverfahren ("High Throughput Screening" (HTS) ) , in 
der chemischen Industrie, in der Lebensmittelanalytik, sowie 
in der Umwelt- und Lebensmitteltechnik. 

30 

Das Grundprinzip vieler bekarmter Sensoren besteht darin, dass 
positionsspezif isch auf einem Substrat aus geeignetem Material 
zunachst bekannte sogenannte Fangermolekule zum Beispiel mit 

1 
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Mikrodispensiertechniken aufgebracht und auf verschiedene 
Art-en immobi 1 is-iert warden-. Fig. 7 zeigt schematised ein 
solches Substrat 700 mit n Positionen 701, auf denen jeweils 
unterschiedliche Fangermolekiile immobi lisiert sind. Ein 
5 solches Substrat 700 wird iiblicherweise zur Diagnose (z.B. zum 
Testen einer zu untersuchenden Fliissigkeit auf das 
Vorhandensein unterschiedlicher , zu erfassender Molekiile) 
zunachst auf alien Positionen mit der zu untersuchenden 
Fliissigkeit in Kontakt gebracht. In der Regel geschieht ein 

10 solches Inkontaktbringen durch Fluten des gesamten Substrat s 
700 mit der zu untersuchenden Fliissigkeit. Sofern die 
Fangermolekule gemaft dem Schlussel-Schloss-Prinzip, gemaft dem 
nur diejenigen Molekiile in der zu untersuchenden Fliissigkeit 
von den Fangermolekiilen gebunden werden, fur die die letzteren 

15 eine Bindungsspezif itat besitzen, mit einem in der zu 
untersuchenden Fliissigkeit vorhandenen Molekiil eine 
spezifische Bindungsreaktion eingehen konnen, wird das Molekiil 
in der zu untersuchenden Fliissigkeit durch die Fangermolekule 
spezifisch gebunden. 1st dies nicht der Fall, so wird das 

20 Molekiil in der zu untersuchenden Fliissigkeit nicht durch das 
Fangermolekul gebunden. Ein anschlieflendes Auswerten der 
jeweiligen Positionen 701 des Substrats 700 ergibt dann, ob 
ein Molekiil bzw. welches Molekiil in der zu untersuchenden 
Fliissigkeit vorhanden war. 

25 

Solche Substrate 700 werden haufig zum Erfassen von 
Nukleinsauren in zu untersuchenden Fliissigkeiten verwendet. 
Wie oben beschrieben erfolgt dies dadurch, dass sowohl das 
Fangermolekul als auch das zu erfassende Molekiil in der zu 
30 untersuchenden Fliissigkeit beide Nukleinsauren, d.h. DNA oder 
RNA sind, wobei eine spezifische Bindung die vollstandige oder 
mindestens fur eine Hybridisierung beider Nukleinsaurestrange 
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miteinander ausreichende Komplementaritat zwischen diesen 
beiden Molekiilen voraussetzt. 

Es sind aber auch andere Kombinationen zwischen 
5 Fangermolekiilen auf dem Substrat 7 00 und zu erfassenderv 

Moleklilen in der zu untersuchenden Flussigkeit moglich. So 
kbnnen beispielsweise Nukleinsauren als Fangermolekiile fur 
Nukleinsauren spezifisch bindende Peptide oder Proteine 
verwendet werden . Weiterhin bekannt ist die Verwendung von 

10 Peptiden oder Proteinen als Fangermolekiile fur andere, das 

Fangerpeptid bzw. Fangerprotein bindende Proteine oder Peptide 
zu verwenden. Von sehr grofter Bedeutung fur die 
pharmazeutische Industrie ist die Verwendung von 
niedermolekularen (d.h. weniger als etwa 1.700 g/Mol 

15 Molekulargewicht) chemischen Verbindungen als Fangermolekiile 

fiir diese niedermplekulare Verbindungen bindende Proteine oder 
Peptide sowie umgekehrt, d.h. die Verwendung von Proteinen und 
Peptiden als Fangermolekiile fiir eventuell in einer zu 
untersuchenden Flussigkeit vorhandene, ni e de rmo 1 ekul are 

2 0 Verbindungen . 

Zum Nachweis der erfolgten Bindung zwischen dem auf dem 
Substrat auf gebrachten Fangermolekiil und dem in der zu 
untersuchenden Flussigkeit vorhandenen, zu erfassenden 
25 Molekiil ist es bekannt , ein optisches Nachweisverf ahren oder 
ein elektronisches Nachweisverf ahren zu verwenden. 

Bei einem bekannten optischen Verfahren wird an die in der zu 
untersuchenden Losung vorhandenen Molekiile spezifisch ein 
30 Fluoreszenzmarkierungsstof f ("Label 11 ) gebunden, der bei 
Beauf schlagen mit beispielsweise UV-Licht zum Leuchten 
angeregt werden kann. In der Regel ist diese Bindung eine 
chemisch kovalente Bindung. Wird nun das Substrat nach dem 

3 
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Inkontaktbringen mit der zu untersuchenden Fliissigkeit und 
nach einern we iter en Spul schr i 1 1 , in dem in der zu 
untersuchenden Fliissigkeit zwar vorhandene, jedoch nicht 
gebundene Molekiile entfernt werden, mit Licht beauf schlagt , so 
5 kann aufgrund der Kenntnis der Lokalisierung der jeweiligen 
Fangermolekiile bestimmt werden, an welchen Positionen des 
Substrats eine spezifische Bindung stattgef unden hat und an 
welchen Positionen keine spezifische Bindung stattgefunden 
hat. Aufgrund der genauen Kenntnis der verwendeten 
10 Fangermoiekule kann auf die Exist enz bzw. die fehlende 
Existenz bestimmter, zu erfassender Molekiile in der zu 
untersuchenden Fliissigkeit geschlossen werden. 

Das optische Nachweisverf ahren weist im Vergleich zu einem 
15 bekannten elektrischen Nachweisverf ahren insbesondere den 
Nachteil auf, dass ein relativ kompliziertes und teures 
optisches System zur Auswertung verwendet werden muss. Dies 
erschwert z.B. den Einsatz eines solchen optischen 
Nachweisverf ahrens in einer Arztpraxis. 

20 

Ferner ist es zum Nachweis der erfolgten Bindung bekannt, ein 
elektrisches Nachweisverf ahren einzusetzen. Beispiele eines 
solchen elektrischen Nachweisverf ahrens sind aus [1] , [2] , 
[3], [4], [5], [6], [7] und [8] bekannt. 

25 

Bei sowohl optischen als auch bei elektrischen 
Nachweisverf ahren werden Fangermolekiile auf vorgegebene 
Bereiche eines Substrats immobilisiert . In der Regel erfolgt 
diese Immobilisierung durch Aufbringen einer diese 
3 0 Fangermolekiile enthaltende Losung mittels Dispensiertechnik 
auf den vorgegebenen Bereich des Substrats. Die in dieser 
Losung vorhandenen Fangermoiekule konnen dann mit dem 
jeweiligen vorgegebenen Bereich des Substrats reagieren, um 
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auf diesem immobilisiert zu werden. Bei optischen 
Nachwei sver f ahren ist der vorgegebene Bereich oft ein 
beliebiger, von anderen Bereichen auf dem Substrat diskreter 
Bereich auf dem Substrat, dessen Beschaf f enheit oft identisch 
5 ist- -mi t derjenigen des ubrigen Substrats. Bei elektrischen 
Nachweisverf ahren ist der vorgegebene Bereich oft eine 
freiliegende Elektrode auf der Oberflache des Substrats oder 
eine Elektrode, die mit einem anderen Material, z.B. mit dem 
Material des ubrigen, die Elektrode umgebenden Substrats, 
10 uberzogen ist. 

Im folgenden wird erlautert, wie das Dispensieren einer 
Losung, die zu immobilisierende Fangermolekule enthalt, 
mittels bekannter Dispensiertechnik auf einen vorgegebenen 
15 Bereich eines Substrats idealerweise aufgebracht wird. 

In Fig. 3 A und 3B sind ein Substrat 3 00, ein vorgegebener 
Bereich 3 01 des Substrats 300, eine Dispensiervorrichtung 3 02 
(hier eine Duse) , eine zu dispensierende Losung 303, groiie 
20 Flihrungsvorsprunge 304, und eine Kavitat 306, die oberhalb des 
vorgegebenen Bereichs 301 durch die grofren Flihrungsvorsprunge 
3 04 gebildet ist, dargestellt. . 

Fig.3A und 3B zeigen den Fall, dass die Flihrungsvorsprunge 304 
25 relativ grofr ausgebildet sind, so dass sie imstande sind, das 
dispensierte Volumen der Losung 303 vollstandig aufzunehmen. 
Fig.3A zeigt einen Tropfen der Losung 303, der gerade aus der 
Duse 302 dispensiert wird. Fig.3B zeigt das Ergebnis nach dem 
Dispensieren der Losung 303 aus der Duse 302. Es ist 
3 0 anzuitierken, dass die Losung 303 in der Fig.3B den vorgegebenen 
- Bereich 301 vollstandig benetzt, was den Idealfall darstellt. 
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In Fig.3C und 3D sind ein Substrat 3 00, ein vorgegebener 
Bereich 301 des Substrats 300., eine Dispensiervorrichtung 302 
(hier eine Diise) , eine zu dispensierende Losung 303, kleine 
Fiihrungsvorspriinge 305, und eine Kavitat 306, die oberhalb des 
5 vorgegebenen Bereichs 301 durch die kleinen Fiihrungsvorspriinge 
3 04 gebildet ist, dargestellt. 

Fig.3C und 3D zeigen den Fall, dass kleinere 
Fiihrungsvorspriinge 305 als diejenige in den Fig.3A und 3B 
vorgesehen sind. Die Fig.3C zeigt den Tropfen der Losung 303, 
wahrend dieser aus der Diise 302 gerade dispensiert wird. Die 
Fig. 3D zeigt den Fall nach der Dispensierung des Tropfens der 
Losung 303 aus der Diise 302 derart, dass dieser Tropfen jetzt 
zwischen den Fuhrungsvorspriingen 305 zwar oberhalb des 
vorgegebenen Bereichs liegt, jedoch ist das Volumen des 
Tropfens der Losung 303 in Fig. 3D aufgrund der kleinen 
Fiihrungsvorspriinge 305 von diesen nicht vollstandig 
auf zunehmen. Aus diesem Grund erstreckt sich der Tropfen der 
Losung 303 iiber die Fiihrungsvorspriinge 305 nach oben hinaus, 
wobei die Oberf lachenspannung der Losung 303 dazu fiihrt, dass 
eine im Allgemeinen kugelf drmige Form des Tropfens der Losung 
303 oberhalb des vorgegebenen Bereichs 301 beibehalten wird. 
Es ist anzumerken, dass der in der Fig. 3D gezeigte vorgegebene 
Bereich 301 vollstandig, d.h. gleichmaftig, von dem Tropfen der 
Losung 303 benetzt ist, was den Idealfall darstellt. 

Jedoch ist ein solcher Idealfall rait herkommlichen Chip- 
Anordnungen mit Sensorelektroden in der Regel nicht 
realisierbar . Fig.8A zeigt ein Substrat 800, einen 
30 vorgegebenen Bereich 801 auf dem Substrat 800, eine zu 

dispensierende Losung 802, groiie Fiihrungsvorspriinge 8 03, eine 
beim Dispensieren eingeschlossene Luftblase 8 04 zwischen der 
Losung 802 und dem vorgegebenen Bereich 801, sowie durch die 
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groften Fuhrungsvorsprunge 803 gebildete Kavitat 8 06. Fig.8B 
zeigt ein Substrat 800 , einen vorgegebenen Bereich 801 auf dem 
Substrat 800, eine zu dispensierende Losung 802, kleine 
Fuhrungsvorsprunge 805, eine beim Dispensieren eingeschlossene 
5 Luftblase 804 zwischen der Losung 8 02 und dem vorgegebenen 
Bereich 801, sowie durch die kleinen Fuhrungsvorsprunge 805 
gebildete Kavitat 806. 

Die Fig.8A entspricht der Fig.3B, wobei allerdings wahrend des 

10 Dispensierens eine Luftblase 8 04 zwischen der Losung 802 und 
dem vorgegebenen 801 eingeschlossen wird. Da das Dispensieren 
bei den oben beschriebenen Anwendungen of tmals mit sehr 
kleinen Volumen stattf indet (beispielsweise mit Volumen im 
Nanoliter-Bereich) , kann die Luftblase 804 sich nicht nach 

15 oben bewegen, urn in die die Losung 802 umgebende Atmosphare 
abgeleitet zu werden. Aus diesem Grund bleibt die Luftblase 
804 unterhalb der Losung 802 in Kontakt mit dem vorgegebenen 
Bereich 801, so dass dieser Bereich des vorgegebenen Bereichs 
801 keine zu immobilisierenden Fangermolekule in der Losung 

20 802 kontaktieren kann. Somit werden keine zu immobilisierenden 
Fangermolekule auf jenen Bereich des vorgegebenen Bereichs 
801, der unterhalb der Luftblase 804 liegt, immobilisiert , 
wahrend auf dem Bereich des vorgegebenen Bereichs 801, der die 
Losung 8 02 direkt kontaktiert, zu immobilisierende 

25 Fangermolekule in der Losung 802 immobilisiert werden. 

Somit fuhrt eine unvollstandige Benetzung des vorgegebenen 
Bereichs 801 mit der Losung 802 zu dem unerwunschten Zustand, 
dass nach der Immobilisierungsphase ein Teilbereich des 
30 vorgegebenen Bereichs 8 01 immobilisierte Fangermolekule 

aufweist, wahrend ein anderer Teilbereich des vorgegebenen 
Bereichs 801 keine immobilisierten Fangermolekule aufweist. Im 
spateren Nachweisverf ahren konnte eine solche, ungleichmaliige 
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Immobilisierung von Fangermolekiilen auf dem vorgegebenen 
Bereich 801 zu unerwunschten Messartefakten fuhren.- 

Ein weiterer Nachteil bei solchen Dispensierverf ahren im Stand 
5 der Technik liegt darin, dass wegen der kleinen Volumen, die 
bei solchen Dispensierverf ahren verwendet werden, das 
Dispensieren an sich hinsichtlich des gewiinschten 
Dispensierortes oft sehr unprazise erfolgt. Wie oben 
erlautert, werden solche Dispensierverf ahren im Stand der 

10 Technik oft mit sehr kleinen Volumen, zum Beispiel mit Volumen 
im Nanoliter-Bereich, durchgef iihrt . Das Volumen der zu 
dispensierenden Losung erfahrt daher an sich oft aufgrund 
seines Gewichtes, eine Gewichtskraf t , die etwa so grofi ist wie 
die Kraft durch den Laif twiderstand, den ein solches Volumen 

15 wahrend des Dispensierens erfahrt. Nach dem Austreten aus, zum 
Beispiel, einer Diise bei einem solchen Dispensierverf ahren 
kann also vor dem Ruhen des Volumens der zu dispensierenden 
Losung aufgrund dieses Luf twiderstandes zur Seite der 
Sollflugbahn dieses Volumens zwischen der Diise und dem 

2 0 Substrat wandem, was das genaue Platzieren des Volumens der 

zu dispensierenden Losung auf einem bestimmten Ort des 
Substrats erschwert . 

Ferner ist in [9] ein Mikroportionierer fur Flussigkeiten 
25 bekannt mit einem Mittel zur Erzeugung einer elektrischen 

Potentialdif f erenz zwischen der Auslassof fnung einer Kapillare 
und einem ihr gegeniAberliegenden Ort auiierhalb der Kapillare, 
wobei das Mittel derart eingerichtet ist, dass aus der 
Kapillare austretende Tropfen mittels der elektrischen 

3 0 Potentialdif f erenz abgerissen werden. 

Weitere Vorrichtungen zum Aufbringen einer Flussigkeit auf ein 
Substrat sind in [10] , [11] , [12] sowie [13] beschrieben. 

8 
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Somit liegt "der Erfindung das Problem zugrunde, die raumliche* 
Genauigkeit, mit der ein Volumen der zu dispensierenden Losung 
auf ein Substrat dispensiert werden kann, zu verbessern. 

Dieses Problem wird mit einer Biosensorchip-Dispensier- 
Anordnung und einem Verfahren zum Dispensieren einer zu 
dispensierenden Losung auf einen vorgegebenen Bereich eines 
Substrats unter Verwendung der Dispensier -Anordnung auf einem 
Biosensorchip mit den Merkmalen gemaft den unabhangigen 
Patentanspriichen gelost. 

Eine Biosensorchip-Dispensier-Anordnung weist ein Substrat 
auf. Das Substrat weist eine obere Oberflache und eine untere 
Oberflache auf. Weiterhin weist die Dispensier-Anordnung eine 
Dispensiervorrichtung zur Aufnahme einer zu dispensierenden 
Losung auf. Die Dispensiervorrichtung ist in einem Abstand 
oberhalb der oberen Oberflache des Substrats angeordnet 
derart, dass die zu dispensierende Losung oberhalb eines 
vorgegebenen Bereichs der oberen Oberflache des Substrats 
dispensiert werden kann, wobei der vorgegebene Bereich der 
oberen Oberflache des Substrats derart eingerichtet ist, dass 
auf ihr Fangermolekule immobilisierbar sind. Hierbei ist das 
Substrat elektrisch kontaktiert derart, dass zwischen dem 
vorgegebenen Bereich und der Dispensiervorrichtung ein 
elektrisches Potential erzeugt werden kann. Das zwischen dem 
vorgegebenen Bereich und der Dispensiervorrichtung erzeugte 
elektrische Potential ermoglicht , dass die Richtung des 
Dispensierens der zu dispensierenden Losung zum vorgegebenen 
Bereich hin gesteuert werden kann. 

Die Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemafi der Erfindung 
bringt den Vorteil , dass durch Anlegen eines elektrischen 

9 
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Potentials zwischen zumindest dem vorgegebenen Bereich des 
Substrats und der Dispeasiervorri-chtung ein Vo lumen der zu 
dispensierenden Losung aktiv in Richtung der Zielposition, das 
heilit des vorgegebenen Bereiches des Substrats, 

elektrostatisch hingezogen wird. Somit wird die Flugbalin eines 
auch sehr kleinen Volumens der zu dispensierenden Losung aus 
der Dispensiervorrichtung durch die zwischen dem vorgegebenen 
Bereich des Substrates und der Dispensiervorrichtung 
existierenden elektrostatischen Feldlinien bestimmt, wodurch 
ein seitliches Wander n des Volumens der zu dispensierenden 
Losung ausserhalb der beabsichtigten Flugbahn des Volumens der 
zu dispensierenden Losung reduziert und daher die 
ortsspezif ische Genauigkeit, mit der das Volumen der zu 
dispensierenden Losung auf das Substrat aufgebracht werden 
kann, erhoht wird. 

Des weiteren wird durch das aktive, elektostatische Hinziehen 
des Volumens der zu dispensierenden Losung zu einem bestimmten 
vorgegebenen Bereich die Gefahr reduziert, dass beim 
Dispensieren zwischen dem Volumen der zu dispensierenden 
Losung und dem vorgegebenen Bereich des Substrats eine 
Luftblase eingeschlossen wird. Das Volumen der zu 
dispensierenden Losung wird effektiv durch die Feldlinien 
zwischen der Dispensiervorrichtung und dem vorgegebenen 
Bereich des Substrats auf diesen gezogen, so dass das Volumen 
der zu dispensierenden Losung sich an den vorgegebenen Bereich 
eng anschmiegt, d.h. den vorgegebenen Bereichs des Substrats 
vollstandig und gleichmaftig benetzt. 

Gemaii einem Ausf uhrungsbeispiel der erf indungsgemafien 
Biosensorchip-Dispensier-Anordnung ist die elektrische 
Kontaktierung des Substrats derart eingerichtet , dass das 
elektrische Potential ganzflachig an das Substrat angelegt 

10 
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werden kann. In diesem Szenario besteht zwischen der gesamten 
oberen Oberflache des Substrats und der Dispensiervorrichtung 
ein fur das Steuern eines Volumens der zu dispensierenden 
Losung aus der Diise zum Substrat hin maftgebendes Potential, 
5 und der vorgegebene Bereich des Substrats, auf den die zu 
dispensierende Losung dispensiert werden soil, stellt eine 
gedanklich abgegrenzte Unterteilung der gesamten oberen 
Oberflache des Substrats dar. Demnach tragt der vorgegebene 
Bereich gemaB diesem Ausfuhrungsbeispiel dieselbe 
10 elektrostatische Ladung wie die gesamte obere Oberflache des 
Substrats . 

Bei einem ganzflachig auf das Substrat angelegten Potential 
sind vorzugsweise zwei Moglichkeiten hinsichtlich des Aufbaus 
15 des Substrats vorgesehen. 

Bei der ersten Moglichkeit besteht das Substrat selbst aus 
einem elektrisch leitfahigen Material, und die elektrische 
Kontaktierung ist eine unmittelbare elektrische Kontaktierung 

2 0 zwischen dem Substrat selbst und einer mit dem Substrat 

gekoppelten Spannungsquelle . Mogliche elektrisch leitfahige 
Materialien, aus denen das Substrat bestehen konnte, sind 
beispielsweise Polysilizium oder unterschiedliche Metalle wie 
zum Beispiel Gold. 

25 

Da bei diesem Ausf uhrungsbeispiel das Potential ganzflachig 
auf das Substrat angelegt werden kann, kommen Feldlinien 
zwischen der Dispensiervorrichtung und der oberen Oberflache 
des Substrats nicht nur zwischen dem vorgegebenen Bereich des 

3 0 Substrats, auf den die zu dispensierende Losung dispensiert 

werden soil, und der Dispensiervorrichtung, sondem auch 
zwischen anderen Bereichen auf der oberen Oberflache des 
Substrats und der Dispensiervorrichtung zustande . In diesem 

11 
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Fall wird der Flugweg des dispensierten Volumens der zu 
dispensierenden Losung durch die kurz.es te Fe ld l i n i e. zu der 
oberen Oberflache des Substrats hin bestimmt. Bei senkrecht 
zur oberen Oberflache ausgerichteter Dispensiervorrichtung 1st 
5 diese kurzeste Feldlinie diejenige Feldlinie, die senkrecht zu 
dem vorgegebenen Bereich auf der oberen Oberflache des 
Substrats verlauf t . Aus diesem Grund ist es bei einem solchen 
Ausf uhrungsbeispiel wichtig, die laterale Position der 
Dispensiervorrichtung moglichst genau oberhalb des 

10 vorgegebenen Bereichs des Substrats, auf den die zu 
dispensierende Losung dispensiert werden soli, zu 
positionieren, so dass die die Flugbahn des zu dispensierenden 
Losung bestimmenden Feldlinien zwischen der 
Dispensiervorrichtung und dem vorgegebenen Bereich des 

15 Substrats diejenige Feldlinie aus der Mehrzahl der Feldlinien 
ist, die am kurzesten ist. 

Bei einem zweiten Ausf uhrungsbeispiel, bei dem das Potential 
-ganzflachig auf die obere Oberflache des Substrats angelegt 

2 0 ist, besteht das Substrat aus einem nicht elektrisch 

leitfahigen Material und die elektrische Kontaktierung ist 
eine mittelbare elektrische Kontaktierung zwischen dem 
Substrat und einem elektrisch leitfahigen, mit einer 
Spannungsquelle gekoppelten Korper. Bei diesem 
25 Ausf uhrungsbeispiel wird das Volumen der zu dispensierenden 
Losung nicht direkt auf dem elektrisch leitfahigen Material, 
sondern auf das nicht elektrisch leitfahige Material des 
Substrats dispensiert. Ein bevorzugtes, nicht elektrisch 
leitfahiges Material ist Siliziumdioxid oder Siliziumnitrid. 

3 0 Bevorzugte, elektrisch leitfahige Materialien, aus denen der 

mit der Spannungsquelle gekoppelte Korper geschaffen sein 

kann, umfassen alle Metalle mit hoher elektrischer 

Leitf ahigkeit . Beispielsweise kann Aluminium, Gold, Platin, 
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Kupfer, Wolfram oder Palladium als Material fur den elektrisch 
leitf ahigen Korper verwendet werden. 

Gemaft einem Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung ist dieser 
5 elektrisch leitfahige, rait einer Spannungsquelle verbundene 

Korper innerhalb des Substrates zwischen der oberen Oberflache 
und der unteren Oberflache des Substrats angeordnet . 

Der elektrisch leitfahige, mit einer Spannungsquelle 
1.0 verbundene Korper ist gemaft einem anderen Ausfiihrungsbeispiel 
der Erfindung unterhalb der unteren Oberflache des Substrats 
angeordnet . 

Gemafi einem weiteren Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung ist die 

15 elektrische Kontaktierung derart geschaffen, dass das 

elektrische Potential auf nur einen einzelnen vorgegebenen 
Bereich des Substrats angelegt werden kann. Gemaft diesem 
Ausfiihrungsbeispiel der Erfindung bestehen nur zwischen dem 
vorgegebenen Bereich des Substrats und der 

2 0 Dispensiervorrichtung Feldlinien, die ein elektrisches Feld 

symbolisch darstellen, das ein Volumen der zu dispensierenden 
Losung zum Substrat hin zieht. Auf andere Bereiche des 
Substrats, die nicht der vorgegebene Bereich des Substrats 
sind, wird entweder kein Potential oder ein das Volumen der zu 

25 dispensierenden Losung abstofiendes Potential angelegt. Da 
Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung zum 
Substrat hin angezogen wird, nur zwischen dem gewiinschten 
vorgegebenen Bereich des Substrats und der 
Dispensiervorrichtung bestehen, ist gemaft diesem 

30 Ausfiihrungsbeispiel der Erfindung die genaue Positionierung 

der Dispensiervorrichtung oberhalb des vorgegebenen Bereiches 
des Substrats nicht von der Bedeutung wie bei den 

13 
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Ausfuhrungsbeispielen der Erfindung, bei welchen das Potential 
ganzflachig an das Substrat angelegt wird. 

Bevorzugt besteht das Substrat aus einem nicht elektrisch 
5 leitfahigem Material und der vorgegebene Bereich des Substrats 
ist eine Elektrode, die mit einer Spannungs quelle gekoppelt 
ist. GemaB einem solchen Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung ist 
die Elektrode, also der vorgegebene Bereich des Substrats, 
eine von einer Mehrzahl von Elektroden auf der oberen 
10 Oberflache des Substrats, auf die Positionsspezif isch relativ 
zu den anderen Elektroden auf der Oberflache des Substrats ein 
das Voluiuen der zu dispensierenden Losung anziehendes 
Potential angelegt werden kann. 

15 Gernafl einem weiteren Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung kann 

die Elektrode nicht nur oberhalb der Oberflache des Substrats, 
sondern auch unterhalb der oberen Oberflache des Substrats 
angeordnet sein. Gemafl einem solchen Ausf uhrungsbeispiel wird 
die zu dispensierende Losung nicht direkt auf die Elektrode 

2 0 selbst dispensiert, sondern auf das elektrisch nicht 
leitf ahige Material des Substrats. 

Gemafi einem besonders bevorzugten Ausf uhrungsbeispiel der 
Erfindung weist die Elektrode, die den vorgegebenen Bereich 
25 des Substrats darstellt, Gold auf. Die Verwendung von Gold 
ermoglicht nicht nur eine hohe elektrische Leitf ahigkeit r 
sondern auch die Immobilisierung von auf der Elektrode 
aufgebrachten Fangermolekulen mittels einer bekannten Gold- 
S chwe f e 1 - Kopp lung . 

30 

Bei alien vorangegangenen Ausfuhrungsbeispielen ist ein 
geeignetes, nicht elektrisch leitf ahiges Material 
Siliziumdioxid oder Siliziumnitrid. Je nach Verwendungszweck 

14 
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konnen jedoch andere Materialien, z.B. polymerische 
Material ien wie Polyethylen, Polypropylen, Polyethylen- 
Polypropylen Block Copolymere, Polystyrol , Aluminiumoxid, 
Titanoxid, sowie Tantaloxid verwendet werden. 

5 

Gemafi einem Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung 1st die 
Dispensiervorrichtung eine Diise. Bevorzugt ist die Duse derart 
eingerichtet , dass die zu dispensierende Losung in Volumen bis 
zu einem Nanoliter dispensiert werden kann. Zu 
1-0 Mikrodispensierzwecken sind beispielsweise Piezomikrodusen 
bevorzugt . 

Bei einem weiteren Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung enthalt 
die Dispensiervorrichtung, beispielsweise eine Duse, zu 
immobilisierende Fangermolekule . Dadurch, dass die zu 
dispensierende Losung auf einen bestimmten vorgegebenen 
Bereich des Substrats dispensiert wird, werden die in der zu 
dispensierenden Losung enthaltenen Fangermolekule auf dem 
vorgegebenen Bereich des Substrat ortsspezif isch aufgebracht f 
so dass diese auf dem Substrat immobilisiert werden konnen. 
Dies setzt voraus, dass die Beschaf f enheit des vorgegebenen 
Bereichs derart ist, dass eine chemische, d.h. kovalente, 
Bindung zwischen dem zu immobilisierenden Fangermolekul und 
sich selbst moglich ist- Die Immobilisierung eines in der zu 
dispensierenden Losung enthaltenen Fangermolekuls je nach 
Aufbau des Substrats kann also auf ein entweder elektrisch 
leitfahiges Material oder ein nicht elektrisch leitfahiges 
Material erf olgen . 

3 0 Gemafi einem weiteren Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung wird 
oberhalb der oberen Oberflache des Substrats eine 
Dielektrikumschicht angeordnet, so dass die 

Dielektrikumschicht die obere Oberflache des Substrats sowie, 

15 



15 



20 



25 



BNSDOCiD: <WO. 



02094442A1_I_> 



WO 02/094442 



PCT/DE02/01562 



falls vorhanden, die auf der oberen Oberflache des Substrats 
ang.eo.rdn.ete Elektrode bedeckt. Zwar wird dadurch die eventuell 
auf der Oberflache des Substrats sich befindliche Elektrode 
bedeckt, jedoch wird diese durch eine solche 

Dielektrikumschicht von aufteren Einfliissen beschutzt. Ob eine 
Dielektrikumschicht auf die obere Oberflache des Substrats 
aufgebracht wird, hangt beispielsweise also davon ab, wie die 
zu immobilisierenden Fangermolekule immobilisiert werden 
sollen oder auch wie das elektrische Potential zwischen dem 
vorgegebnen Bereich des Substrats und der 

Dispensiervorrichtung der Dispensier-Anordnung erzeugt werden 
soli . 

Eine solche Dielektrikumschicht die auf die obere Oberflache 
des Substrats sowie, falls vorhanden, auf die obere Oberflache 
des Substrats angeordnete Elektrode aufgebracht werden kann, 
kann Siliziumdioxid oder Siliziumnitrid aufweisen. 

Gemafi einem weiteren Ausf uhrungsbeispiel der Erfindung sind 
auf der oberen Oberflache oder, falls vorhanden, auf der 
Dielektrikumschicht seitlich des vorgegebenen Bereiches sich 
nach oben hin erstreckende Fuhrungsvorsprunge angeordnet . 

Solche Fuhrungsvorsprunge weisen Fiihrungsf lachen auf, die nach 
innen hin zum vorgegebenen Bereich fuhren, Solche 
Fuhrungsvorsprunge konnen verwendet werden, um die zu 
dispensierende Losung gezielt oberhalb des vorgegebenen 
Bereiches des Substrats zu sammeln. Der Effekt der 
Fuhrungsvorsprunge komiat insbesondere in den Fallen zum 
tragen, bei denen ein Fehlplatzieren des Volumens der zu 
dispensierenden Losung seitlich oberhalb des vorgegebenen 
Bereichs des Substrats vermieden werden soil. Dies konnte 
beispielsweise bei dem oben erwahnten Ausf uhrungsbeispiel der 
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Fall sein, bei dem ein Potential ganzflachig auf- das Substrat 
angelegt werden kann, so dass zwischen der 

Dispensiervorrichtung und dem Substrat mehrere Feldlinien die 
Flugbahn eines Volumens der zu dispensierenden Losung 
5 beeinflussen konnen. Dadurch konnte es zu einem unerwiinschten 
„Wegf liessen" des Volumens der zu dispensierenden Losung aus 
dem vorgegebenen Bereich hinaus auf der Oberf lache des 
Substrat s kommen. Ein solches „Wegf liessen u sollte daher 
vermieden werden. 

10 

Bei einem Verfahren zum Dispensieren einer zu dispensierenden 
Losung auf einen vorgegebenen Bereich eines Substrats unter 
Verwendung der Dispensier-Anordnung wie oben erlautert, werden 
die Dispensiervorrichtung und/oder das Substrat relativ 
15 zueinander bewegt derart, dass nach vollzogener Bewegung die 
Dispensiervorrichtung oberhalb des' vorgegebenen Bereichs zum 
Ruhen kommt . Der vorgegebene Bereich des Substrats ist derart 
eingerichtet, dass auf diesem Fangermolekule immobilisierbar 
sind. Anders ausgedruckt bedeutet dies, dass die Oberf lache 

2 0 des Substrats in dem vorgegebenen Bereich selbst oder eine auf 

dem Substrat in dem vorgegebenen Bereich aufgebrachte 
zusatzliche Schicht derart eingerichtet ist dass auf dieser 
Fangermolekule immobilisierbar sind. Ein elektrisches 
Potential wird zwischen dem vorgegebenen Bereich des Substrats 
25 und der Dispensiervorrichtung angelegt. Die 

Dispensiervorrichtung wird zum Dispensieren eines Volumens der 
zu dispensierenden Losung veranlasst. Man lasst das zwischen 
der Dispensiervorrichtung und dem vorgegebenen Bereich des 
Substrats existierende Potential auf das dispensierte Volumen 

3 0 der zu dispensierenden Losung wirken, so dass ein Volumen der 

zu dispensierenden Losung in Richtung des vorgegebenen 
Bereichs hin gesteuert wird. 

17 
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Ausfuhrungsbeispiele der Erfindung sind in den Figuren 
dargestellt und werden im weiteren naher erlautert. 

Es zeigen 

5 

Fig.l eine schematische Darstellung eines 

Ausfuhrungsbeispiels der erf indungsgemaften 
Biosensorchip-Dispensier-Anordnung, bei dem ein 
Potential ganzflachig an das Substrat angelegt werden 
10 kann; 

Fig. 2 ein Ausf uhrungsbeispiel der erf indungsgemafien 
Biosensorchip-Dispensier-Anordnung, bei der 
positionsspezif isch auf das Substrat unterschiedliche 
!5 Potentialien an unterschiedliche Bereiche des 

Substrats angelegt werden konnen; 

Fig. 3 eine schematische Darstellung verschiedener 

Biosensorchip-Dispensier-Anordnungen gemaft dem Stand 

20 der Technik; 

Fig. 4 eine scheraatische Darstellung eines 

Ausfuhrungsbeispiels der erf indungsgemafien 
Biosensorchip-Dispensier-Anordnung, bei der ein 
25 Potential ganzflachig entlang des Substrats mittels 

eines in dem Substrat sich befindlichen Korpers 
erzeugbar ist; 

Fig. 5 ein Ausf uhrungsbeispiel der erf indungsgemafcen 
3 0 Biosensorchip-Dispensier-Anordnung, bei der ein 

Potential ganzflachig entlang des Substrats mittels 
eines unterhalb des Substrats sich befindlichen 
Korpers erzeugbar ist; 

3 5 Fig. 6 ein Ausf uhrungsbeispiel der erf indungsgemaften 
Biosensorchip-Dispensier-Anordnung, bei der 
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unterschiedliche Potentiale an unterschiedliche 
vorgegebene Bereiche des Substrats angelegt werden 
konnen und bei dem eine Dielektrikumschicht oberhalb 
der oberen Oberflache des Substrats aufgebracht ist; 

5 

Fig. 7 ein adressierbares Substrat mit mehreren vorgegebenen 
Bereichen gemaft dem Stand der Technik; 

Fig. 8 eine scheinatische Darstellung einer unvollstandigen 
10 Benetzung eines vorgegebenen Bereichs eines Substrats 

unter Verwendung einer Dispensier-Anordnung gemafi dem 
Stand der Technik. 

Fig.l zeigt ein Substrat 100, vorgegebene Bereiche 101 des 
15 Substrats 100, eine Spannungsquelle 102, eine 

Dispensiervorrichtung 103 (hier eine Duse 103), eine zu 
dispensierende Losung 104, Feldlinien 105, entlang derer die 
zu dispensierende Losung 104 zum Substrat 100 hin angezogen 
wird, und eine Erdung 10 6. 

20 

In dem in der Fig.l gezeigten Ausf uhrungsbeispiel ist das 
Substrat 100 aus einem elektrisch leitf ahigem Material, so 
dass zum Erzeugen eines elektrischen Potentials auf der 
gesamten Oberflache des Substrats 100 das Substrat 100 mit 

25 einer Spannungsquelle 102 direkt, d.h. unmittelbar, gekoppelt 
ist. Das Substrat 100 weist mehrere vorgegebene Bereiche 101 
auf, wovon, elektrisch gesehen, jeder vorgegebene Bereich 101 
elektrisch von der umgebenen oberen Oberflache des Substrats 
100 getrennt ist. Die in der Duse 103 enthaltene, zu 

3 0 dispensierende Losung 104 steht in elektrischem Kontakt mit 

der Duse 103. Da die Duse 103 aufgrund der Erdung 106 geerdet 
ist, ist die in der Duse 103 enthaltene, zu dispensierende 
Losung 104 ebenfalls geerdet. Aus diesem Grund besteht 
zwischen der oberen Oberflache des Substrats 100 mit den 
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vorgegebenen Bereichen 101 cies Substrats 100 und der zu 
di spens ie r enden Losung 104 ein elektrisches. Potential, das 
durch die mehreren Feldlinien 105 symbolisch dargestellt ist . 
Da nicht nur zwischen dem gewiinschten, hier dem zentralen, 
5 vorgegebenen Bereich 101 und der zu dispensierenden Losung 104 
ein elektrisches Feld besteht, sondern auch zwischen der Duse 
103 und der oberen Oberflache den unigebenden Bereichen des 
Substrats 100 sowie den anderen vorgegebenen Bereichen 101 des 
Substrats 100, sollte die Dtise 103 direkt oberhalb des 

10 gewiinschten, hier des zentralen, vorgegebenen Bereiches 101 
des Substrats 100 positioniert werden, so dass das 
dispensierte Voluxtien der zu dispensierenden Losung 10 4 entlang 
der kurzesten Feldlinie, hier der Feldlinie 107, zum 
gewiinschten vorgegebenen Bereich 101 des Substrats 100 

15 gesteuert werden kann. 

Fig .2 zeigt ein Substrat 200, einen positiv geladenen, 
vorgegebenen Bereich 2 01 des Substrats 200, eine 
Dispensiervorrichtung 202 (hier eine Dtise 202) , eine zu 
20 dispensierende Losung 203, Feldlinien 204, entlang derer die 
zu dispensierende Losung 203 zum Substrat 200 hin angezogen 
wird, Feldlinien 205, entlang derer. die zu dispensierende 
Losung 203 vom Substrat 2 00 abgestoflen wird, mehrere negativ 
geladenen vorgegebenen Bereiche 206 des Substrats 200, und 

2 5 eine Erdung 2 07. 

Das Substrat 2 00 besteht aus einem nicht elektrisch 
leitfahigen Material, zum Beispiel aus Si0 2/ so dass die 
vorgegebenen Bereiche 201, 206 des Substrats 200 elektrisch 

3 0 isoliert voneinander angeordnet sind und bleiben. Aus diesem 

Grund konnen verschiedene Potentiale auf verschiedene 
vorgegebene Bereiche 201, 206 des Substrats 200 angelegt 
werden . 
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In der in Fig. 2 gezeigten Ausf iihrungsf orm ist es gewimscht, 
die zu dispensierende Losung 203 auf den vorgegebenen Bereich 
2 01 zu dispensieren, wobei auf die vorgegebenen Bereiche 2 06 
5 des Substrats 200 keine zu dispensierende Losung 203 
dispensiert werden soli. Tritt ein Volumen der zu 
dispensierenden Losung 203 aus der Duse 202 heraus, wird 
dieses aufgrund der zwischen dem vorgegebenen Bereich 2 01 des 
Substrats 200 und der Duse 202 existierenden, anziehenden 

10 • elektrischen Potential entlang den Feldlinien 204 zu dem 

vorgegebenen Bereich 201 des Substrats 20 0 hingezogen. Hierbei 
wird durch die Feldlinien 2 05, entlang derer die zu 
dispensierende Losung 203 vom Substrat 200 abgestoBen wird, 
vermieden, dass das Volumen der zu dispensierenden Losung 203 

15 zu anderen Orten, beispielsweise zu den vorgegebenen Bereichen 
2 06 oder zu einem anderen Ort auf der Oberflache des Substrats 

200, hingezogen wird. Hierfiir sollte jeder vorgegebene Bereich 

201, 206 des Substrats 200 einzeln mit einer Spannungsquelle 
(hier nicht gezeigt) gekoppelt werden. Demnach erfolgt das 

2 0 Anlegen eines posit ionsspezif ischen Potentials an einen 

bestimmten vorgegebenen Bereich des Substrats 200, hier an den 
vorgegebenen Bereich 2 01, gesteuert mittels eines Computers 
sowie der einzelnen, zwischen dem vorgegebenen Bereichen 201, 
206 und der Spannungsquelle (nicht gezeigt) existierenden 

2 5 Kopplungen . 

Fig. 4 zeigt ein Substrat 400, mehrere vorgegebene Bereiche 401 
auf der oberen Oberflache des Substrats 4 00, eine 
Spannungsquelle 402, eine Dispensiervorrichtung 403 (hier eine 
30 Duse 403), eine zu dispensierende Losung 404, Feldlinien 405, 
entlang derer die zu dispensierende Losung 404 zum Substrat 
400 hin angezogen wird, einen Korper 406 aus elektrisch 
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leitfahigem Material, eine Erdung 4 07 und die kurzeste 
Feld-linie 408 2wiscben der Duse 403 und dem Substrat 400. 

Bei dem in der Fig. 4 gezeigten Ausf uhrungsbeispiel besteht das 
5 Substrat 400 aus nicht elektrisch leitfahigem Material und die 
vorgegebenen Bereiche 401 auf der oberen Oberflache des 
Substrats 400 sind als elektrische Bereiche der oberen 
Oberflache des Substrats 400 zu verstehen. Wie bereits oben 
fur die Fig.l erlautert, ist es daher wichtig, das die Duse 

10 403 genau oberhalb des gewiinschten vorgegebenen Bereiches des 
Substrats 400, dass heiiit oberhalb des in der Fig- 4 zentralen 
vorgegebenen Bereiches 4 01, posit ioniert werden muss, so dass 
das Volumen der zu dispensierenden Losung 4 04 entlang der 
kiirzesten Feldlinie 4 08 zwischen der Duse 4 03 und dem Substrat 

15 400 zu diesem gewiinschten vorgegebenen Bereich 401 des 
Substrats 400 gesteuert werden kann. 

Wie anhand der Plus-Zeichen in der Fig. 4 zu sehen ist, ist 
mittels des zwischen der oberen Oberflache des Substrats 400 
20 und der unteren Oberflache des Substrats 400 eingebrachten 

Korpers 406 ein Potential ganzflachig auf die obere Oberflache 
des Substrats 400 erzeugbar. Der Korper 406 ist direkt mit 
einer Spannungsquelle 402 gekoppelt und besteht vorzugsweise 
aus Metallen mit einer hohen Leitf ahigkeit , wie beispielsweise 
25 Aluminium, Kupfer, Gold, Platin, Wolfram oder Palladium- 
Fig- 5 zeigt ein Substrat 500 , mehrere vorgegebene Bereiche 501 
auf der oberen Oberflache des Substrats 500, eine 
Spannungsquelle 502, eine Dispensiervorrichtung 503 (hier eine 
30 Duse 503), eine zu dispensierende Losung 504, Feldlinien 505, 
entlang derer die zu dispensierende Losung 504 zum Substrat 
50 0 hin angezogen wird, einen Korper aus elektrisch 
leitfahigem Material 506 unterhalb der unteren Oberflache des 
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Substrats 500, eine Erdung 507 und eine kiirzeste Feldlinie 508 
zwischen der Duse 503 und dem Substrat 500. 

Der in der Fig. 5 gezeigte Korper 506 befindet sich unter der 
5 unteren Oberflache, des Substrats 500. Ansonsten gilt' die 
Erlauterung fur die -Fig. 4 entsprechend fur die Fig. 5. 

Die Fig. 6 zeigt ein Substrat 600, einen gewunschten 
vorgegebenen Bereich 601, auf den eine zu dispensierende 

1-0 Losung 603 dispensiert werden soil, eine Dispensiervorrichtung 
602, Feldlinien 604, entlang derer die zu dispensierende 
Losung 603 zum Substrat 600 hin angezogen wird, Feldlinien 
605, entlang derer die zu dispensierende Losung 603 vom 
Substrat 600 abgestoften wird, mehrere vorgegebene Bereiche 

15 606, auf die zu dispensierende Losung 603 nicht dispensiert 

werden soil, eine Erdung 607 und eine Dielektrikumschicht 608 
auf der oberen Oberflache des Substrats 600. Die Erlauterung 
der Fig. 2 gilt entsprechend fur die Fig. 6. 

20 Die Fig. 6 unterscheidet sich von der Fig. 2 darin, dass auf der 
oberen Oberflache des Substrats 600 eine Dielektrikumschicht 
608 aufgebracht ist. Demnach werden Fangermolekule, die in der 
zu dispensierenden Losung 603 enthalten sind, nicht direkt auf 
den vorgegebenen Bereich 601 (der fur sich vorzugsweise eine 

25 Elektrode ist) dispensiert, sondern oberhalb des vorgegebenen 
Bereichs 601 auf die Dielektrikumschicht 608 dispensiert. 

Vorzugsweise konnte die Dielektrikumschicht 608 aus dem 
selben, nicht elektrisch leitfahigen Material wie das Substrat 
30 600 bestehen. Ein geeignetes, nicht elektrisch leitfahiges 
Material zu diesem Zweck ist, wie fur die Fig. 2 bereits 
erlautert, Siliziumdioxid oder Siliziumnitrid . 
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Die aufgebrachte Dielektrikumschicht 6 08 karm zum Schutz der 
vorgegebenen Bereiche 601, 606 des .S_ub.stx.ats 60 0 vorgesehen 
sein, so dass Fangermolekule die in der zu dispensierenden 
Losung 603 enthalten sind, nicht direkt auf dem leitenden 
5 Material des jeweiligen vorgegebenen Bereichs 601 , 606 

dispensiert werden, sondern auf die Dielektrikumschicht 60 8 
oberhalb des jeweiligen vorgegebenen Bereichs 601. 606. In 
dieser Hinsicht karm es auch vorteilhaft sein, die 
Dielektrikumschicht 608 nicht stoffbiindig mit dem Material des 

10 Substrat 600 auszubilden. so dass die Dielektrikumschicht 608 
nach dem Dispensieren unterschiedlicher Fangermolekule auf den 
jeweiligen vorgegebenen Bereichen 601, 606 zur weiteren 
Auswertung bzw. Erfassung von dem Substrat 600 mit seinen 
vorgegebenen Bereichen 601, 606 getrennt werden kann. Dies hat 

15 den Vorteil, dass die Positionsspezif itat der vorgegebenen 
Bereiche 601, 606 des Substrats 600 eine entsprechende 
Positionsspezif itat der jeweils dispensierten Losung 606 auf 
der Dielektrikumschicht 608 ergibt . Ein solcher spezifischer 
Posit ionstransfer von den jeweiligen vorgegebenen Bereichen 

20 601, 606 des Substrats 600 auf die Dielektrikumschicht 608 

bringt den Vorteil mit sich, dass unter Verwendung immer neuer 
Dielektrikumschichten 608 die Dispensier-Anordnung, bestehend 
aus dem Substrat 600, den vorgegebenen Bereichen 601, 606, die 
Duse 602 sowie die Erdung 607, wiederholt verwendbar ist. 

25 

Die Fig -7 und die Fig. 8 sind bereits in dem einleitenden Teil 
im Lichte des Standes der Technik erlautert worden. 
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Bezugszeichenliste 

100 Substrat 

101 Vorgegebene Bereiche 

102 Spannungsquelle 

103 Dispensiervorrichtung (hier eine Duse) 

104 Zu dispensierende Losung 

105 Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung 
104 zum Substrat 10 0 hin angezogen wird 

106 Erdung 

107 Kurzeste Feldlinie zwischen der Duse 103 und dem Substrat 
100 

200 Substrat 

201 Positiv geladene, vorgegebene Bereiche 

202 Dispensiervorrichtung (hier eine Duse) 

203 Zu dispensierende Losung 

2 04 Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung 

203 zum Substrat 2 00 hin angezogen wird 
205 Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung 

203 vom Substrat 200 abgestoften wird 
2 06 Negativ geladene, vorgegebene Bereiche 

2 07 Erdung 

300 Substrat 

3 01 Vorgegebene Bereiche 

302 Dispensiervorrichtung (hier Duse) 

303 Zu dispensierende Losung 
3 04 Grolie Fuhrungsvorsprunge 

3 05 Kleine Fuhrungsvorsprunge 

306 Durch die Fuhrungsvorsprunge gebildete Kavitat 

400 Substrat 

4 01 Vorgegebene Bereiche 
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4 02 Sp annung s que 1 1 e 

403 Dispensiervorrichtung (hier Duse) 

404 Zu ciispensiereride Losung 

405 Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung 
404 zum Subs t rat 40 0 hin angezogen wird 

406 Korper aus elektrisch leitfahigem Material 

407 Erdung 

408 Kurzeste Feldlinie zwischen der Duse 403 und dem Substrat 
400 



500 Substrat 

501 vorgegebene Bereiche 

502 Spannungsquelle 

503 Dispensiervorrichtung (hier Duse) 

504 Zu dispensierende Losung 

505 Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung 
504 zum Substrat 5 00 hin angezogen wird 

506 Korper aus elektrisch leitfahigem Material 

507 Erdung 

508 Kurzeste Feldlinie zwischen der Duse 503 und dem Substrat 
500 



600 Substrat 

601 Positiv geladener, vorgegebener Bereich 

602 Dispensiervorrichtung (hier eine Duse) 

603 Zu dispensierende Losung 

604 Feldlinien, entlang derer -die zu dispensierende Losung 
603 zum Substrat 60 0 hin angezogen wird 

605 Feldlinien, entlang derer die zu dispensierende Losung 
603 vom Substrat 600 abgestofien wird 

60 6 Negativ geladene, vorgegebene Bereiche 

607 Erdung 

608 Dielektrikumschicht auf der oberen Oberflache 
Substrat s 
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600 

700 Chip/ Subst rat 

701 vorgegebene Bereiche 

800 Substrat 

8 01 Vorgegebener Bereich 

802 Zu dispensierende Losung 

8 03 GroBe Fuhrungsvorsprunge 

8 04 Beim Dispensieren eingeschlossene Luftblase 

805 Kleine Fuhrungsvorsprunge 

8 06 Durch die Fuhrungsvorsprunge gebildete Kavitat 
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Patentanspriiche 

1 . Biosensorchip-Dispensier-Anordnung, mit 

• einem Substrat, das eine obere Oberflache und eine 
untere Oberflache aufweist; und 

• einer Dispensiervorrichtung zur Aufnahme einer zu 
dispensierenden Losung, welche Dispensiervorrichtung in 
einem Abstand oberhalb der oberen Oberflache des 
Substrats angeordnet ist derart , dass die zu 
dispensierende Losung oberhalb eines vorgegebenen 
Bereichs der oberen Oberflache des Substrats dispensiert 
werden kann, wobei der vorgegebene Bereich der oberen 
Oberflache des Substrats derart eingerichtet ist, dass 
auf ihr Fangermolekule immobilisierbar sind, 

• wobei das Substrat elektrisch kontaktiert ist derart, 
dass zwischen dem vorgegebenen Bereich und der 
Dispensiervorrichtung ein elektrisches Potential erzeugt 
werden kann, so dass die Richtung des Dispensierens der 
zu dispensierenden Losung zum vorgegebenen Bereich hin 
gesteuert werden kann. 

2. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaft Anspruch 1; 
bei der die elektrische Kontaktierung derart ist, dass das 
elektrische Potential ganzflachig auf das Substrat angelegt 
werden kann. 

3. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaft Anspruch 2, 
bei der das Substrat aus einem elektrisch leitfahigen 
Material besteht, und die elektrische Kontaktierung eine 
unmittelbare elektrische Kontaktierung zwischen dem Substrat 
und einer mit dem Substrat gekoppelten Spannungsquelle ist. 

4. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaft Anspruch 2, 
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bei der das Substrat aus einem nicht elektrisch leitfahigen 
Material besteht, und die elektrische Koiitaktierung eine 
mittelbare elektrische Kontaktierung zwischen dem Substrat 
und einem elektrisch leitfahigen, mit einer Spannungsquelle 
5 gekoppelten Korper ist. 

5. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemali Anspruch 4, 
bei der der mit einer Spannungsquelle verbundene Korper 

• innerhalb des Substrats zwischen der oberen Oberflache 
10 und der unteren Oberflache des Substrats; oder 

• unterhalb der unteren Oberflache des Substrats 
angeordnet ist . 

6. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemali Anspruch 1, 

15 bei der die elektrische Kontaktierung derart ist, dass das 

elektrische Potential an einen einzelnen vorgegebenen Bereich 
des Substrats angelegt werden kann. 

7. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemali Anspruch 6, 

2 0 bei der das Substrat aus einem nicht elektrisch leitfahigen 
Material besteht, und der vorgegebene Bereich des Substrats 
eine Elektrode ist, die mit einer Spannungsquelle gekoppelt 
ist . 

25 8. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemali Anspruch 7, 
bei der die Elektrode 

• auf der oberen Oberflache des Substrats; oder 

• unterhalb der oberen Oberflache des Substrats 
angeordnet ist. 

30 

9. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemali Anspruch 7 
oder 8 , 

bei der die Elektrode Gold aufweist. 
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10. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaii einem der 
Anspruche 4, 5, 7, 8 oder 9, 

bei der das nicht elektrisch leitfahige Material 
Siliziumdioxid, Siliziumnitrid, Polyethylen, Polypropylen, 
Polyethylen-Polypropylen Block Copolymere, Polystyrol, 
Aluminiumoxid, Titanoxid oder Tantaloxid aufweist . 

11. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaii einem der 
vorangegangenen Anspruche, 

bei der die Dispensiervorrichtung eine Diise ist. 

12. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaii Anspruch 11, 
bei der die Duse derart eingerichtet ist, dass die zu 
dispensierende Losung in Volumen bis zu 0,1 nl oder geringer 
dispensiert werden kann. 

13. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaii einem der 
vorangegangenen Anspruche, 

bei der die zu dispensierende Losung auf dem vorgegebenen 
Bereich zu immobilisierende Fangermolekule enthalt. 

14 . Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaii einem der 
vorangegangenen Anspruche, 

bei der oberhalb der oberen Oberflache des Substrats eine 
Dielektrikumschicht angeordnet ist, so dass die 
Dielektrikumschicht die obere Oberflache des Substrats sowie, 
falls vorhanden, die auf der oberen Oberflache des Substrats 
angeordnete Elektrode bedeckt . 

15. Biosensorchip-Dispensier-Anordnung gemaii Anspruch 14, 
bei der die Dielektrikumschicht Siliziumdioxid oder 
Siliziumnitrid aufweist. 
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16 . B±os3nsoxchip-Di_spensier-Anordnung gemafi einem der 
vorangegangenen Anspruche, 

bei der auf der oberen Oberflache oder, falls vorhanden, auf 
5 der Dielektrikumschicht seitlich des vorgegebenen Bereichs 

sich nach oben hin erstreckende Fuhrungsvorspriinge angeordnet 
sind. 

17. Verfahren zum Dispensieren einer zu dispens ierenden 

10 Losung auf einen vorgegebenen Bereich eines Substrats unter 
Verwendung der Dispensier-Anordnung gemaft einem der 
vorangegangenen Anspruche auf einem Biosensorchip, wobei der 
vorgegebene Bereich des Substrats derart eingerichtet ist, 
dass auf ihr Fangermolekule immobilisierbar sind, 
15 • bei dem die Dispensiervorri chtung und/oder das Substrat 
relativ zueinander bewegt werden derart, dass nach 
vollzogener Bewegung die Dispens iervorrichtung oberhalb 
des vorgegebenen Bereichs zum Ruhen kommt ; 

• bei dem zwischen dem vorgegebenen Bereich und der 
2 0 D i spens i ervorr i chtung ein elektrisches Potential 

angelegt wird; 

• bei dem die Dispensiervorri chtung sum Dispensieren eines 
Volumens der zu dispensierenden Losung veranlasst wird; 
und 

2 5 • bei dem man das zwischen der Dispensiervorrichtung und. 

dem vorgegebenen Bereich existierende Potential auf das 
dispensierte Volumen der zu dispensierenden Losung 
wirken lasst, so dass das Volumen der zu dispensierenden 
Losung in Richtung des vorgegebenen Bereichs hin 

3 0 gesteuert wird. 

18. Verfahren gemaft Anspruch 17, 

32 



BNSDOCID: <WO 02094442A1_I_> 



WO 02/094442 PCT/DE02/01562 



bei dem die Di spans ieranordmmg eine Mehrzahl vorgegebener 
Bereiche auf dem Substrat aufweist, an die jeweils 
alternierende Potentiale angelegt warden. 
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